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objectifs 

ARGUMENTER les principles hypotheses 
diagnostiques et JUSTIFIER les examens 
complementaires pertinents. 


Introduction 

En France, entre 1 ,7 et 2,5 millions de personnes souffrent de 
maladie renale chronique (IRC) tandis que I’estimation de I’inci- 
dence annuelle de I’insuffisance renale aigue (IRA) se situe entre 
180 et 200 cas par million d’habitants. Le vieillissement de la 
population, de pair avec I’accroisserment des pathologies cardio- 
vasculaires et du diabete, explique la forte incidence des patho- 
logies renales, qu’elles soient aigues ou chroniques. 

La fonction renale est definie par le debit auquel I’urine primitive 
est forrmee dans les glomerules. Chez un individu normalement 
constitue et indemne de maladie renale, il est de I’ordre de 1 80 litres 
par jour, et il n’a done aucun rapport avec le debit d’urine defini- 
tive (reellement emise par le patient), ce qui est un facteur de 
confusion important aupres des patients. Ce debit d’urine primi- 
tive n’est evidemment pas accessible cliniquement. A ce jour, la 
creatinine plasmatique reste le biomarqueur le plus utilise pour 
depister sa diminution, aigue ou chronique. Cependant, il 
convient de connaTtre les limites de la creatininemie, a commen- 
cer justement par son incapacity a discriminer isolement I’insuffi- 
sance renale chronique de I’insuffisance renale aigue. Face a une 
augmentation de creatininemie, tout medecin doit etre capable 
de reconnaTtre les signes qui imposent une prise en charge 
urgente, information que ne fournissent pas les seuls chiffres de 
creatinine plasmatique. Enfin, il doit pouvoir adopter une 
demarche raisonnee permettant d’approcher le diagnostic de la 
pathologie renale et de detecter ses complications. 


Evaluer la fonction renale 

Proprietes d’un marqueur ideal de la fonction renale 

Rappelons les proprietes d’un marqueur ideal de la fonction 
renale. II doit s’agir d’un marqueur endogene, non toxique, filtre 
librement et integralement par le glomerule. De surcrort, il doit etre 
excrete de rmaniere intacte dans I’urine du sujet, ce qui signifie 
qu’il ne doit etre ni secrete par les tubules renaux, ni metabolise, 
ni reabsorbe par les cellules tubulaires. Par ailleurs, un tel marqueur 
ideal doit etre libre de toute liaison avec les proteines plasmatiques, 
et son dosage ne peut etre influence par des agents exogenes 
(ex : medicaments). Pour qu’il soit utilisable en routine Clinique, il 
faut egalement exiger que son dosage soit rapide, peu onereux 
et obtenu avec des techniques simples et reproductibles. Helas, 
ni la creatinine plasmatique ni aucun autre marqueur ne verifie a 
ce jour I’ensemble de ces proprietes. 

Synthese et elimination de la creatinine 

Petite proteine de 1 13 Da, sa biosynthese a lieu dans le foie, 
par I’ assemblage de trois acides amines : I’arginine, la methio- 
nine et la glycine. La creatine, le precurseur ainsi produit, est 
alors relarguee dans la circulation avant d’etre captee de maniere 
preponderate par le muscle (98 %) bien qu’elle soit egalement 
presente en petites quantites dans le foie, les reins et le cerveau. 
Dans les cellules musculaires intervient alors une reaction de 
phosphorylation catalysee par des creatine-kinases, qui aboutit 
a la conversion de la creatine en phosphocreatine, cette derniere 
etant impliquee dans la regeneration rapide des stocks d’ATP au 
cours de I’effort physique intense. La creatinine, quant a elle, 
resulte a la fois de la degradation de la creatine et de la phospho- 
creatine, par des reactions de deshydratation et d’hydrolyse, 
respectivement. D’une part, la generation de creatinine s’effectue 
a vitesse constante. D’autre part, r excretion urinaire de creatine 
est strictement equivalente a sa production d’origine musculaire, 
si bien que les concentrations de creatine plasmatique sont 
maintenues a des niveaux constants pour un sujet donne, dans 


LA REVUE DU PRATICIEN VOL. 65 

Janvier 2015 

TOUS DROITS RESERVES - LA REVUE DU PRATICIEN 






Item 255 


Q 310 


ELEVATION DE LA CREATININEMIE 


TABLEAU 1 

Formules d’estimation du debit de filtration glomerulaire 

Formules 

d’estimation 

Parametre 

estime 

Formule 

Variables et unites 

« Cockcroft 
et Gault » 

Clairance 


K = 1 ,04 pour les femmes 

K = 1,23 pour les hommes 

Age exprime en annees 

CreatP = creatinine plasmatique (pmol/L) 

MDRD 

DFG 

186 x CreatP- 1 ' 154 x age' 0 ' 203 x K x L 

K = 0,742 pour les femmes 

K = 1 pour les hommes 

L = 1 ,21 2 pour une origine afro-americaine 

L = 1 pour toute autre origine ethnique 

Age exprime en annees 

CreatP = creatinine serique (mg/dL) 

CKD-EPI 

DFG 

141 x min (CreatP/K, 1)“ x max (CreatP /K.l) -1 - 209 x 0,993 age x L 

K = 0,7 pour les femmes 

K = 0,9 pour les hommes 
a = - 0,329 pour les femmes 
a = - 0,411 pour les hommes 

CreatP = creatinine serique (mg/dL) 
min indique le minimum de Scr/K ou 1 
max indique le maximum de Scr/K ou 1 

L = 1,018 pour les femmes 

L = 1 pour les hommes 


les conditions physiologiques. Si la filtration glomerulaire de la 
creatinine plasmatique s’effectue librement et qu’il n’existe pas 
de reabsorption de celle-ci, il taut noter que la secretion tubulaire 
intervient dans son elimination. 

Determinants extrarenaux de la creatinine 
plasmatique 

II decoule des observations precedentes que les concentra- 
tions plasmatiques de creatinine a I’etat de base dependent de la 
masse musculaire du sujet. Les facteurs qui influencent celle-ci 
expliquent les variations interindividuelles de creatininemie a 
fonction renale identique. Ainsi, rage, le sexe, I’origine ethnique 
et le contenu protidique de r alimentation (en grande partie lie a 
r alimentation carnee) sont a I’origine de telles differences. En 
moyenne, la creatininemie est plus elevee de 15 % chez les 
hommes que chez les femmes. Dans le rmeme ordre d’idee, tout 
processus pathologique qui altere la masse musculaire chez un 
individu donne peut egalement influer sur la creatininemie en 
dehors de toute alteration « veritable » de la fonction renale. La 
malnutrition, les pathologies neuromusculaires, une amputation 
vont contribuer a la baisse de la creatininemie. En revanche, en 
situation de rhabdomyolyse, la liberation de creatinine qui en 
resulte peut conduire a une surestimation de I’insuffisance renale 
aigue. Du fait de la contribution tubulaire a I’elimination de la 
creatinine par un rmecanisme de secretion, les agents pharmaco- 


logiques qui inhibent celle-ci peuvent conduire a une elevation de 
la creatine plasmatique alors qu’ils n’ont pas forcement d’effet 
nephrotoxique. La cimetidine et le trimethoprirme entrent dans 
cette categorie. A contrario, certains agents comme la N-acetyl- 
cysteine peuvent augmenter la secretion tubulaire, et artificielle- 
ment abaisser la creatininemie. Enfin, une elevation artefactuelle 
de la creatininemie peut etre la consequence de I ’interference de 
certaines substances endogenes avec les techniques de 
mesure. Par exemple, I’acetoacetate, qui s’accumule au cours 
de I’acido-acetose diabetique, peut donner lieu a des « fausses » 
elevations de la creatininemie lorsque celle-ci est mesuree par la 
technique de Jaffe. 

Relation entre la creatininemie 
et le debit de filtration glomerulaire 

1 . Limites de la creatininemie plasmatique 

II est admis que les valeurs normales de creatininemie sont 
habituellement comprises entre 50 et 90 pirmol/L chez la femme, 
et entre 80 et 1 1 5 pimol/L chez I’homme. Ainsi, une creatininemie 
superieure a 120 pimol/L a toutes les chances d’etre patholo- 
gique. Cependant, il taut se rappeler que la creatininemie d’un 
patient, consideree isolement, est souvent peu informative quant 
a I’existence et a la severite d’une insuffisance renale. Ceci s’ex- 
plique aisement par les grandes variations interindividuelles dont 
les causes ont ete exposees ci-dessus. 
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2. Interet de I’estimation du debit de filtration glomerulaire 

Pour cette raison, il est essentiel d’etablir pour chaque sujet le 
debit de filtration glomerulaire (DFG). Celui-ci represente le meil- 
leur indice de la fonction renale globale, et sa determination 
constitue une etape essentielle afin de detecter et d’apprecier la 
severite d’une insuffisance renale, dans le suivi des patients 
insuffisants renaux et dans I’adaptation des doses de medica- 
ments. Plusieurs rmethodes permettent d’evaluer le debit de fil- 
tration glomerulaire qui, toutes, integrent le dosage de la creati- 
nine plasmatique dans leur calcul. II faut egalement retenir 
qu’aucune de ces rmethodes de calcul n’est parfaite, c’est-a-dire 
que toutes ne donnent en realite qu’une estimation du debit de 
filtration glomerulaire. En effet, leur validite a pu etre evaluee en 
comparaison a des techniques de reference. Celles-ci ont recours 
a des marqueurs « exogenes » (iohexol, inuline, marqueurs radio- 
pharmaceutiques comme le Cr-EDTA) qui ont la particularity 
d’etre des marqueurs parfaits mais I’inconvenient de representer 
des techniques trop lourdes pour etre mises en oeuvre en routine. 
Enfin, et c’est un point tres important, le calcul de ces index ne se 
congoit qu’en condition d’equilibre, lorsque la creatininemie est 
a peu pres constante au cours du temps : calculer un debit de 
filtration glomerulaire n’a aucun sens en situation d’insuffisance 
renale aigue. 

3. Methodes d’estimation du debit de filtration glomerulaire 

Les trois methodes de calcul les plus courantes sont : 

- la formule de « Cockcroft et Gault » represente I’equation la 
plus ancienne. Son utilisation est desormais decouragee, car il 
s’agit en realite d’une estimation de la clairance de la creatinine 
plasmatique plus que du debit de filtration glomerulaire. Par ail- 
leurs, elle a ete etablie a partir devaluation biochimique de la 
creatininemie qui n’ont plus cours (technique de Jaffe non cor- 
rigee) ; 

- la formule MDRD {Modification of Diet in Renal Disease ) ; 

- la formule de CKD-EPI ( Chronic Kidney Disease-Epidemiology 
Collaboration) presente les meilleures performances. C’est celle 
qui est recommandee par la Haute Autorite de sante. 

Les methodes de calcul de ces trois formules sont detaillees 
dans le tableau 1. II faut neanmoins souligner qu’aucune de ces 
trois methodes de calcul n’est actuellement validee chez : 

- les sujets ages de plus de 75 ans ; 

- les poids extremes ; 

- les sujets denutris ou dont I ’alimentation est pauvre en proteines 
animales. 

Dans ces conditions peut se discuter une mesure fiable du 
debit de filtration glomerulaire debit de filtration glomerulaire a 
partir des marqueurs exogenes, dans un laboratoire d’explora- 
tions fonctionnelles. On retient que la presence persistante d’un 
debit de filtration glomerulaire inferieur a 60 mL7min/1 ,73 m 2 defi- 
nit I’existence d’une linsuffisance renale chronique. Neanmoins, 
meme en presence d’un debit de filtration glomerulaire superieur 
a 60 mLVmin/1 ,73 m 2 , on parlera de maladie renale chronique s’il 
existe des anomalies morphologiques et/ou histologiques et/ou 
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d’autres anomalies biologiques renales (en particulier, une proteinurie 
significative). Enfin, elle permet la classification de la severite de 
I ’insuffisance renale chronique (tableau 2). 

4. Quand faut-il evaluer la creatininemie et le debit de filtration 
glomerulaire d’un sujet? 

La reponse a cette question a fait I’objet d’une reponse recente 
de la Haute Autorite de sante. A raison d’une fois par an, les 
sujets suivants doivent beneficier d’une evaluation du debit de fil- 
tration glomerulaire couple a une mesure de I’albuminurie sur 
echantillon (et rapportee a la creatininurie) : 

- diabete (de type 1 ou 2) ; 

- hypertension arterielle (traitee ou non) ; 

- age > 60 ans ; 

- obesite (IMC > 30 kg/m 2 ) ; 

- maladie cardiovasculaire atherormateuse ; 

- insuffisance cardiaque ; 

- maladie auto-immune ou de systeme (lupus, vascularite, poly- 
arthrite rhurmatoide. . .) ; 

- affection urologique ; 

- antecedents familiaux de maladie renale ayant evolue vers I’in- 
suffisance renale chronique terminale ; 

- exposition a des toxiques professionnels (cadmium, plomb, 
rmercure...) ; 

- traitement nephrotoxique anterieur (AINS, produits de contraste 
iodes, chirmiotherapie, radiotherapie...). 

Evaluer le degre d’urgence therapeutique 
devant une elevation de la creatininemie 

En premier lieu, il faut etablir le caractere significatif d’une ele- 
vation de la creatininemie et la presence de signes associes qui 
imposent une prise en charge urgente du patient (tableau 2). A 
cause des fluctuations d’echantillonnage inherentes aux tech- 
niques biochimiques qui permettent son evaluation, on peut retenir 
que seule une augmentation de plus de 25 % de la creatininemie 
par rapport a la creatininemie de base represente une elevation 
pathologique et signe I’existence d’une insuffisance renale. Si la 
creatinine plasmatique en soi est depourvue de toxicite, meme 


TABLEAU 2 

Classement de la severite de I’insuffisance 
renale chronique (d’apres la HAS) 

Stade 

Definition 

DFG 

(mL/min/1 ,73 m 2 ) 


1 

Maladie renale chronique 

>60 


2 

Insuffisance renale chronique moderee 

30-59 


3 

Insuffisance renale chronique severe 

15-29 


4 

Insuffisance renale chronique terminale 

<15 


DFG : Debit de filtration glomerulaire. 
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en cas d’elevation majeure de ses concentrations plasmatiques, 
I’insuffisance renale s’accompagne d’une accumulation de toxines 
uremiques et d’anomalies rmetaboliques ou cliniques qui en font 
la gravite. Les signes cliniques d’urgence a rechercher sont : 

- la presence d’un oedeme pulmonaire ; 

- I’existence de « signes uremiques » qui sont la traduction Cli- 
nique de I’ accumulation des toxines uremiques (non dosables 
en routine Clinique). Les deux principaux sont I’encephalopa- 
thie uremique et la pericardite uremique. L’encephalopathie 
uremique represente en realite un spectre de signes cliniques 
qui s’etend du simple trouble de la concentration au coma pro- 
fond. La pericardite peut se manifester par un frottement peri- 
cardique isole, plus rarement par un tableau de tamponnade. 
Enfin, elle est volontiers associee a un epanchement pleural, 
voire a un tableau d’anasarque ; 

- I’anurie ou I’oligurie severe ; 

- une hyperkaliemie > 6 mmol/L et/ou lorsque I’hyperkaliemie 
s’accompagne de modifications de I’electrocardiogramme (en 
particulier de troubles de la conduction). Les signes inauguraux 
d’une hyperkaliemie a I’electrocardiogramme sont le plus sou- 
vent la presence d’ondes T pointues, symetriques et diffuses. 
A I’etage auriculaire, on peut observer une diminution de r am- 
plitude des ondes P, une bradycardie sinusale ou un bloc sino- 
auriculaire de tout degre. A I’etage jonctionnel, il peut s’agir 
d’un bloc auriculoventriculaire (de tout degre). A I’etage ventri- 
culaire, I’hyperkaliemie peut se traduire par un bloc intraventri- 
culaire. Dans tous les cas, ces modifications electriques repre- 
sented une grande urgence therapeutique car elles annoncent 
la survenue d’une fibrillation ventriculaire ou d’une asystolie ; 

- une acidose renale telle que la concentration des bicarbonates 
plasmatiques est < 1 0 mmol/L. 


Distinguer insuffisances renales aigue et chronique 

La deuxieme etape consiste a faire la difference entre une 
insuffisance renale aigue et une insuffisance renale chronique, 
sachant qu’une insuffisance renale aigue peut egalement s’ins- 
crire dans un contexte d’insuffisance renale chronique (tableaux 3 
et 4, fig). Schematiquement, il existe trois categories de criteres 
permettant d’etablir cette distinction : 

- criteres anamnestiques : il est indispensable d’interroger le patient 
sur I’existence d’une maladie renale et de recueillir, si possible, 
des dosages de creatininemie anterieurs. Par definition, une 
insuffisance renale est dite chronique et irreversible a partir du 
moment ou elle est presente depuis plus de 3 mois ; 

- criteres a Nmagerie : en premiere intention, la mise en evidence a 
I’echographie renale de reins d’une faille de moins de 10 cm 
et/ou de signes de dedifferentiation corticomedullaire (norrmale- 
ment le cortex est plus echogene que la rmedullaire) plaident en 
faveur d’une insuffisance renale chronique ; 

- criteres biologiques : d’une part, I’existence d’une anemie normo- 
chrome normocytaire aregenerative consecutive a un defaut 
de production d’erythropoietine. D’autre part, une hypocalcemie 
par carence en vitamine D 3 liee un defaut de production renale 
de 1 -alpha-hydroxylase. 

II existe des exceptions a cette regie a bien garder en memoire ; 
elles sont recapitulees dans le tableau 3. 

Caracteriser I’insuffisance renale aigue 

Une fois que Ton exclut une insuffisance renale chronique ou 
que Ton se pose la question d’une decompensation aigue d’une 
insuffisance renale chronique, il s’agit alors de definir la nature de 


Criteres distinctifs des insuffisances renales aigue et chronique 



Criteres en faveur d’une insuffisance renale chronique 


Anamnese I Antecedents de maladie renale 

I Chiffres anterieurs de creatininemie eleves 


Imagerie 


Criteres 

biologiques 


I Reins de taille diminuee (< 10 cm) 

I Dedifferentiation corticomedullaire 

Exceptions : 

diabete, amylose, hydronephrose bilaterale, 
polykystose renale, HI VAN 

I Anemie normochrome normocytaire aregenerative 
(defaut de production d’erythropoietine) 

I Hypocalcemie 

(defaut de production renale de 1 -alpha-hydroxylase) 

Exceptions : 

myelome multiple, sarcoidose (calcemie normale ou augmentee) 


Criteres en faveur d’une insuffisance renale aigue 


I Pas d’antecedents de maladie renale 
I Chiffres anterieurs de creatininemie normaux 

I Reins de taille normale 


I Absence d’anemie ou d’hypocalcemie 
Exceptions : 

rhabdomyolyse, syndrome de lyse tumorale (hypocalcemie) 
microangiopathie thrombotique (anemie hemolytique mecanique) 
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Elevation de la creatininemie 

I * CEdeme aigu du poumon 
• Hyperkaliemie 


Antecedents de maladie 
renale/creatininemie 
anterieure elevee 
► Taille des reins < 10 cm 



• Na+u < 20 mmol/L 

• Na+u/K+u < 1 

• U/P Uree > 10 

• U/P Creatinine > 40 

u 


Fonctionnelle 


FIGURE 


Demarche initiale devant une elevation de la creatininemie. 


de coliques nephretiques, de survenue d’hematurie macrosco- 
pique ou de troubles mictionnels. L’examen clinique doit 
rechercher une sensibilite lombaire, un globe vesical, et doit 
imperativement comprendre un toucher pelvien a la recherche 
d’une anomalie prostatique ou d’arguments pour une neoplasie 
pelvienne. 

II n’existe pas de signe biologique permettant d’orienter le 
diagnostic vers une insuffisance renale obstructive, mais un profil 
d’acidose tubulaire distale, hyperkaliermique, est frequemment 
observe. 

C’est I’imagerie qui a un role determinant dans le diagnostic 
d’insuffisance renale obstructive. On commence par une echo- 
graphie renale qui est centree sur la recherche de dilatation bila- 
terale des cavites pyelocalicielles qui signe I’existence d’une 
insuffisance renale obstructive. Une dilatation unilateral des 
cavites pyelocalicielles ne permet pas de porter le diagnostic 
d’insuffisance renale obstructive a moins qu’elle survienne sur un 
rein fonctionnel unique. Elle permet parfois de mettre en evi- 
dence un calcul, mais un calcul de petite taille (< 8 mm) ou de 
siege ureteral peut echapper a I’exploration. En cas d’incertitude 
diagnostique, si I’echographie est impraticable (sujet corpulent) 
ou si la cause de I’obstruction reste indeterminee, le scanner 
renal s’impose. 

Rechercher des arguments pour une insuffisance 
renale aigue fonctionnelle 

C’est une cause tres frequente d’insuffisance renale aigue. Elle 
complique une simple diminution de la perfusion des reins. 

Le contexte clinique est souvent evocateur. 

Elle s’inscrit le plus souvent dans I’un ou I’autre des trois 
tableaux cliniques suivants : 


I’insuffisance renale aigue pour guider la prise en charge thera- 
peutique. On distingue classiquement trois entites : I’insuffisance 
renale aigue obstructive, I’insuffisance renale aigue fonctionnelle 
et I’insuffisance renale aigue organique. 

Exclure une insuffisance renale obstructive 

La premiere cause a eliminer est I’existence d’une insuffisance 
renale obstructive, car elle va faire discuter une prise en charge 
chirurgicale en milieu specialise (urologie). 

En pratique, toute insuffisance renale aigue doit etre consi- 
deree comme possiblement obstructive jusqu’a preuve du 
contraire. 

L’anamnese et I’examen clinique constituent une etape 
importante. La premiere doit recueillir des antecedents cli- 
niques favorables a la survenue d’une insuffisance renale obs- 
tructive. En particulier, elle doit etre axee sur la presence d’an- 
tecedents de tumeurs (benignes ou malignes) et de chirurgie 
prostatique chez I’homme, et de neoplasie pelvienne chez la 
femme. Dans tous les cas, il faut rechercher des antecedents 


i Arguments biologiques permettant de distinguer 
| une IRA fonctionnelle d’une IRC organique 

IRA fonctionnelle I IRC chronique 


Natriurese (mmol/L) <20 >40 

Rapport urinaire Na+/K+ <1 >1 

Fraction d’excretion 

du Na+ (%) <1 >2 

Fraction d’excretion 

de I’uree (%) <35 >35 

Rapport urine/ 

plasma uree >10 <3 

Rapport urine/ 

plasma creatinine >40 <30 

Rapport uree 

plasmatique/creatinine >100 <100 

plasmatique x 1 000 

IRA : insuffisance renale aigue ; IRC : insuffisance renale chronique. 
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Tableau recapitulate des differentes formes d’insuffisance renale aigue organique 



Sous-entites 


Cause 


Necrose tubulaire aigue 

Glomerulonephrites rapidement progressives 

Choc 

Toxique 

Glomerulonephrites 

necrosantes 

Glomerulonephrites 
endo- et extracapillaires 

1 Septique 

1 Hypovolemique 

1 Hemorragique 

1 Cardiogenique 

1 Anaphylactique 

1 Aminosides 

1 Amphotericine B 

1 Cisplatine 

1 Produits de contraste iodes 

1 AINS 

1 Vascularites necrosantes 

1 LED 

1 Cryoglobulinemie 

1 Purpura rhumatoide 


Signes HTA 

0 

+ 

OMI 

0 

0 

Hematurie 

0 

+ 

Proteinurie 

0 

> i g/j 

-► Leucocyturie 

0 

0 

Indication 

Non 

Oui 

a la biopsie renale 



Examens 

— 

ANA, Ac anti-DNA, ANCA, cryoglobulinemie, 

diagnostiques cles 


C3 C4 CH50, Ac anti-MBG 

selon le contexte) 



Urgence 

++ 

++ 


- un tableau de deshydratation extracellulaire : pertes digestives 
ou cutanees excessives, traitement diuretique ou insuffisance 
surrenalienne aigue ; 

- un tableau d’hypovolemie dite efficace qui accompagne les 
insuffisances cardiaques congestives, les cirrhoses decom- 
pensees, certains syndromes nephrotiques et bien sur les etats 
de choc, quel que soit leur mecanisme, et dans leurs phases 
initiales ; 

- les traitements qui alterent I’hemodynamique renale (en parti- 
culier les AINS qui empechent la vasodilatation de I’arteriole 
afferente ou les inhibiteurs de I’enzyme de conversion et les 
antagonistes du recepteur a I’angiotensine II qui empechent la 
vasoconstriction de r arteriole efferente) jouent dans ce cas un 
role aggravant, mais ils n’expliquent pas a eux seuls I’insuffi- 
sance renale chez un sujet sain. 

Le diagnostic d’insuffisance renale aigue fonctionnelle repose 
sur des indices biologiques plasmatiques et urinaires (tableau 4). 

Toutefois, aucun de ces indices n’a un pouvoir discriminant 
« absolu », si bien que le meilleur argument en faveur d’une origine 
fonctionnelle consiste en sa reversion, une fois la perfusion renale 
restauree, le plus souvent apres rehydratation ou expansion 
volemique. Par ailleurs, toute insuffisance renale aigue fonction- 
nelle lorsqu’elle se prolonge (en general par defaut de prise en 
charge de la cause sous-jacente) peut aboutir a une insuffisance 
renale organique. 


Insuffisance renale aigue organique 

1 . Necrose tubulaire aigue 

Une fois que les insuffisances renales aigues obstructives et 
fonctionnelles ont ete exclues, le diagnostic le plus probable est 
celui d’insuffisance renale organique. Dans la majorite des cas 
(70-80 %), elle est en rapport avec des lesions histologiques de 
necrose tubulaire aigue. La cause en est le plus souvent un 
mecanisme ischemique lie a une hypoperfusion renale prolongee 
survenant essentiellement au cours d’un etat de choc, quelle 
que soit sa nature. Plus rarement, il met en jeu un mecanisme 
nephrotoxique mais, dans tous les cas, les lesions observees 
affectent les cellules tubulaires epitheliales renales, qui sont les 
plus sensibles a I’ischemie. La diurese est ou non conservee. Les 
necroses tubulaires sont le plus souvent reversibles en deux a 
trois semaines, et done la fonction renale est recouvree. A plus 
long terme cependant, le pronostic est moins bon que ce que 
Ton a longtemps cru, et aujourd’hui une necrose tubulaire aigue 
est un facteur de risque devolution vers I’insuffisance renale 
chronique. 

2. Autres atteintes 

Devant une insuffisance renale aigue d’allure organique, d’autres 
atteintes parenchymateuses qu’une necrose tubulaire peuvent 
etre en cause. Elies doivent etre recherchees, surtout en I ’absence 
de contexte clinique evocateur justement de necrose tubulaire 
aigue (tableaux 5 A et B). 
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CD 

LD 

| Tableau recapitulate des differentes formes d’insuffisance renale aigue organique 

cn 

<c 


Nephropathies vasculaires aigues I Nephropathies tubulo-interstitielles aigues 


Sous-entites 

Atteinte des 

Atteinte 

Atteinte des 

Cause 

Cause 


microvaisseaux 

mixte 

gros vaisseaux 

infectieuse 

immuno-allergique 

Cause 

1 SHU 

1 HTA maligne 

1 Thromboses 

1 Lesptospirose 

1 AINS 


1 Emboles 


des arteres 

1 Pyelonephrite aigue 

1 Antibiotiques 


de cholesterol 


et veines 

diffuse 

(penicillines) 




1 Dissection 

1 Emboles arteres 

1 Hantavirus 


Signes HTA 


++ 



0 

OMI 


0 



0 

Hematurie 


+ 



+ 

-► Proteinurie 


± 



± 

leucocyturie 


0 



+ 

Indication 


Selon les cas (SHU) 


Oui (cause immuno-allergique) 

a la biopsie renale 






Examens 

1 NFS 1 schvzocvtes 1 LDH 



NFS, ECBU 

diagnostiques clefs 

1 haptoglobine 

1 Echo-Doppler 

1 PCR 


selon le contexte) 

1 LDH 

1 Arteriographie 

1 Serologies specifiques 


Urgence 


++ 


Selon les cas (causes infectieuses +) 


Glomerulonephrite aigue rapidement progressive : par definition, dou- 
blement de la creatininermie en moins de trois mois, avec un syn- 
drome glomerulaire (proteinurie et hematurie abondantes). Dans 
ce cas, les lesions renales observees a la biopsie renale corres- 
pondent a une glomerulonephrite proliferative endo- et extraca- 
pillaire (compliquant par exemple un lupus erythemateux disse- 
rmine, une cryoglobulinemie ou encore un purpura rhumatoide), 
ou une glomerulonephrite extracapillaire pure (avec necrose du 
capillaire glomerulaire) le plus souvent due a une vascularite a 
ANCA, et exceptionnellement a un syndrome de Goodpasture. 
Quoi qu’il en soit, il s’agit d’une grande urgence justifiant la dis- 
cussion d’une biopsie renale et de therapeutiques specifiques. 

Nephropathie vasculaire aigue : on peut distinguer plusieurs cate- 
gories de pathologie, selon le calibre des vaisseaux atteints. 

S’il s’agit des petits vaisseaux, on doit evoquer en premier lieu 
le syndrome hemolytique et uremique, en particulier chez le 
nourrisson et I’enfant. Moins frequent chez I’adulte, il est secon- 
daire dans les formes typiques a un agent pathogene responsable 
de diarrhees hemorragiques. II s’agit typiquement 6’ Escherichia 
coli (le plus souvent de serotype 0157:1-17). Plus rarement, ce 
syndrome est du a une alteration d’origine genetique des fac- 
teurs de regulation de la voie alterne du complement. L’anomalie 
biologique cle est I’existence d’une anemie hemolytique rmeca- 
nique. Chez le sujet age polyatheromateux, les lesions microvas- 
culaires peuvent etre la consequence d’embols de cristaux de 


cholesterol, en particulier a distance d’un geste endovasculaire 
chez un patient sous anticoagulant, mais depuis que la voie 
radiale est utilisee pour les coronarographies cette complication 
est devenue exceptionnelle. Un examen cutane soigneux a la 
recherche d’un purpura, d’un livedo, d’une cyanose, d’orteils 
pourpres ou de cyanose doit etre entrepris. 

Les rmecanismes responsables d’occlusion des gros vaisseaux 
peuvent correspondre a une embolie ou une dissection des 
arteres renales, a une thrombose des arteres ou des veines 
renales, ou encore a un spasme sur les arteres renales (comme 
au cours des intoxications par la cocaine). L’ existence de dou- 
leur(s) lombaire(s) et d’une hematurie macroscopique constitue 
des signes d’appel a rechercher. Des examens d’imagerie, et en 
particulier une arteriographie, peuvent s’imposer urgemment. 

Une atteinte mixte des petits et des gros vaisseaux, comme au 
cours de la nephroangiosclerose maligne fait rechercher a I’inter- 
rogatoire des antecedents d’hypertension arterielle ancienne et 
de prise de medicaments favorisant I’hypertension arterielle. 
L’ examen clinique doit obligatoirement comprendre la recherche 
d’une encephalopathie hypertensive, d’une decompensation 
cardiaque gauche et d’un fond d’oeil documentant une retinopa- 
thie hypertensive de stade III ou IV. Une anemie hemolytique de 
nature mecanique peut egalerment survenir dans ce contexte. 

Les nephropathies tubulo-interstitielles aigues : on distingue alors 
principalement deux situations. 
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Item 255 


Q 310 


ELEVATION DE LA CREATININEMIE 


i Bilan paraclinique devant la decouverte d’une 
| insuffisance renale chronique (Recommandations HAS) 

Examens systematiques 


Creatininemie, evaluation du debit de filtration glomerulaire 

Evaluation du stade et de I’evolutivite de I’insuffisance renale 

Albuminurie, hematurie, leucocyturie, cytologie urinaire 

Diagnostic syndromique (nephropathie glomerulaire, 
tubulo-interstitielle chronique) 

lonogramme sanguin (K+, bicarbonates, Na+) 

Depistage de troubles hydro-electrolytiques 

Bilan lipidique 

Facteur de risque cardiovasculaire et de progression 
de I’insuffisance renale chronique 

Glycemie a jeun (chez le sujet non diabetique) 

-► Facteur de risque cardiovasculaire 

Uricemie 

Valeur initiale de reference 

25-OH vitamine D3 

Valeur initiale, depistage d’une carence 

NFS hemogramme 

Valeur initiale, depistage d’une anemie 

Echographie renale 

Taille initiale des reins, orientation etiologique 
(polykystose, lithiase, reins bosseles de NTiC, nephropathie 
tubulo-interstitielle, agenesie renale. . .) 


Examens non systematiques, apres avis nephrologique 


Uree et sodium urinaire 

A partir d’une insuffisance renale chronique de stade 3 
Apports alimentaires protidiques et sodes 

Albuminemie, uree sanguine 

A partir d’une insuffisance renale chronique de stade 3 
Surveillance de I’etat nutritionnel 

Parathormone PTH, bilan phosphocalcique 

->A partir d’une insuffisance renale chronique de stade 3 


Les nephropathies tubulo-interstitielles aigues immuno-aller- 
giques s’accompagnent parfois sur le plan clinique de fievre 
d’arthralgies et d’un exantheme ; elles sont la consequence 
d’une reaction d’hypersensibilite retardee aux AINS ou aux anti- 
biotiques. Si on peut observer une eosinophilie, une proteinurie 
de faible abondance et une leucocyturie sterile, seule la biopsie 
renale permet d’etablir le diagnostic avec certitude. 


Les autres formes de nephropathies tubulo-interstitielles aigues 
sont d’origine infectieuse, qu’il s’agisse de la pyelonephrite 
aigue, de la leptospirose, des infections a hantavirus, ou de 
certaines complications de I’infection a VIH. 

Explorations cliniques et paracliniques 
devant une insuffisance renale chronique 

La prise en charge initiale a egalement ete codifiee par la Haute 
Autorite de sante. Elle est du ressort du rmedecin generaliste en 
premiere instance. Neanmoins, une prise en charge nephrolo- 
gique s’impose dans les conditions suivantes : 

- Pinsuffisance renale chronique est evolutive (declin du debit de 
filtration glomerulaire > 5 ml_/an) ; 

- elle est severe (stade 3) ; 

- elle est associee a une albuminurie importante (>70 mg/mmol, 
rapportee a la creatininurie) et/ou une albuminurie associee a 
une hematurie ; 

- elle est associee a une hypertension arterielle non controlee. 

Examen clinique initial devant une insuffisance 
renale chronique 

L’interrogatoire relatif aux antecedents s’organise autour de 3 axes : 

- antecedents nephrologiques : antecedents familiaux de mala- 
die renale, antecedents personnels d’uropathie malformative, 
d’infections urinaires, de lithiase, de proteinurie ou d’hematurie ; 

- facteurs de risque et antecedents cardiovasculaires : diabete, 
HTA, tabagisme, dyslipidemie, maladie cardiovasculaire ; 

- exposition a des nephrotoxiques : dans le cadre professionnel 
(cadmium, plomb, mercure, solvants organiques), rmedicamen- 
teux, produits de contraste et alimentaires (phytotherapie). 

L’ examen physique doit recueillir : 

- des donnees cliniques generales : une mesure de I’indice de 
masse corporelle, de la pression arterielle (completee au besoin 
par une mesure ambulatoire), une auscultation cardiopulmonaire, 
une recherche des pouls et de souffle(s) vasculaire(s) ; 

- des donnees plus en rapport avec I’existence d’une nephro- 
pathie : presence d’oedemes, appreciation de I’hydratation, 
reins palpables, signes cliniques extrarenaux de maladie syste- 
mique et recherche d’un obstacle urologique (trouble de mic- 
tion, globe vesical, touchers pelviens) ; 

- il sera complete par une bandelette urinaire visant a detecter 
une albuminurie. 

Examens paracliniques initiaux 
devant une insuffisance renale chronique 

Ms sont detailles dans le tableau 6. Ms ont pour objectif d’etablir la 
severite de I’insuffisance renale chronique, ses complications 
propres (trouble du bilan phosphocalcique, perturbations hydro- 
electrolytiques, anemie), les complications frequemment asso- 
ciees a la maladie renale chronique (facteurs de risque de maladie 
cardiovasculaire), les facteurs de progression de I’insuffisance 
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Elevation de la creatininemie 

POINTS FORTS A RETENIR 

Q La creatinine plasmatique represente le marqueur cle 
du diagnostic de I’insuffisance renale mais ne permet pas de 
distinguer en soi les insuffisances renales aigue et chronique. 

© L’accumulation plasmatique de la creatinine plasmatique 
ne presente pas de toxicite propre. 

© En raison des fortes variations interindividuelles 
de la creatininemie, une mesure du debit de filtration 
glomerulaire s’impose dans le bilan de I’insuffisance 
renale chronique afin d’en evaluer la severite. 

O Un debit de filtration glomerulaire mesure en dessous de 
60 mL/min/1 ,73 m 2 de fagon repetee a trois mois d’intervalle 
definit I’existence d’une insuffisance renale chronique. 

© Devant toute elevation de la creatininemie, la premiere 
demarche consiste a rechercher des signes de severite de 
I’insuffisance renale. 

Q Toute insuffisance renale aigue doit etre consideree 
comme d’origine obstructive jusqu’a preuve du contraire 
et justifie d’un examen d’imagerie, en premiere intention 
d’une echographie renale. 

© Des criteres biologiques plasmatiques et urinaires sont 
d’une grande valeur pour etablir la distinction entre une 
insuffisance renale aigue fonctionnelle et une insuffisance 
renale aigue organique 

Q La necrose tubulaire aigue est a I’origine de la vaste 
majorite des cas d’insuffisance renale organique. 

©A la suite du bilan de I’insuffisance renale chronique 
(ou dans le cadre du suivi ulterieur), il faut reconnartre 
les signes imposant un avis nephrologique : son evolutivite 
(baisse du debit de filtration glomerulaire de plus de 5 mL/an), 
sa severite (stade 3), la presence d’une albuminurie 
importante (> 70 mg/mmol, rapportee a la creatininurie) 
et/ou une albuminurie associee a une hematurie 
ou si I’insuffisance renale chronique est associee 
a une hypertension arterielle non controlee. 


i Classement syndromique des differentes 
| formes de nephropathies chroniques 

Type de nephropathie et arguments cliniques et paracliniques 


Nephropathie glomerulaire 

I Hypertension arterielle, oedemes 
I Proteinurie > 3 g/34 
ou > 300 mg/mmol (creatininurie) 
ou > 50 % d’albuminurie 
ou associee a une hematurie 
I Reins de taille symetrique 

Nephropathie tubulo-interstitielle chronique 

I Hypertension arterielle moderee ou absente, oedemes absents 
I Proteinurie de faible debit ^ 1 g/24 h 
I < 50 % d’albuminurie 
I Cylindre leucocytaire, leucocyturie aseptique 
I Reins bosseles de taille symetrique 

Nephropathie vasculaire parenchymateuse 
(petits et moyens vaisseaux renaux) 

I Hypertension arterielle ancienne, facteurs de risque 
cardiovasculaire, terrain polyatheromateux 
I Proteinurie de faible debit ^ 1 g/24 h (en general) 

I Reins de taille symetrique 

Maladie renovasculaire (gros vaisseaux-arteres renales) 

I Hypertension arterielle severe, oedeme aigu du poumon « flash », 
facteurs de risque cardiovasculaire, terrain polyatheromateux 
I Proteinurie de faible debit ^1 g/24 h (en general) 

I Atrophie renale asymetrique 


bilan, on doit pouvoir distinguer les entites presentees dans le 
tableau 7. Le diagnostic syndromique permet d’orienter les explo- 
rations ulterieures. II faut retenir que ces differents types de 
nephropathies ne sont pas mutuellement exclusifs. Par exemple, 
il n’est pas rare de voir s’associer une nephropathie glomerulaire 
d’origine diabetique avec une atteinte vasculaire, voire une stenose 
d’une artere renale (maladie renovasculaire).* 


C. Rafat declare avoirete pris en charge, a I’occasion de deplacement pour congres, par 
Fresenius. A Hertig declare n’avoir aucun lien d’interets. 



renale chronique et par consequent d’identifier des cibles thera- 
peutiques (dyslipidemie, consommation sodee...). Ce bilan per- 
met d’etablir des valeurs de reference en vue du suivi ulterieur. 
Ces explorations ont, enfin, egalement pour but d’orienter I’etio- 
logie de la maladie renale en etablissant un diagnostic syndro- 
mique. Celui-ci est alors complete par d’autres examens pour 
determiner la cause precise de la maladie renale. Au terme de ce 


POUR EN SAVOIR © 

Recommandations de la HAS relatives a la prise ne charge de I’insuffisance 
renale chronique 

http://www.soc- 

nephrologie.org/PDF/enephro/recommandations/HAS/2012/MRC-2012.pdf 
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ELEVATION DE LA CREATININEMIE 


Qu’est-ce qui peut tomber a I’examen ? 


CAS CLINIQUE 

Un patient de 53 ans, suivi pour une cirrhose alcoolique 
et une hypertension arterielle chronique (traitee par ramipril), 
est hospitalise pour une elevation de la creatininemie 
(143 pmol/L versus 62 pmol/L un mois auparavant), 
dans un contexte de diarrhee profuse, d’allure virale. 

Le patient a perdu 3 kg en 48 heures, et I’examen Clinique retrouve 
des signes de deshydratation extracellulaire. 


QUESTION N° 1 

Quels sont les facteurs susceptibles 
d’influencer la production ou Pexcretion 
de la creatinine, independamment 
du contexte actuel ? 

QUESTION N° 2 

S’agit-il ici a proprement parler 
d’une insuffisance renale aigue ? 


QUESTION N° 3 

Est-il utile ici de calculer le debit 
de filtration glomerulaire actuel ? 

QUESTION N° 4 

Quels sont les premiers elements 
cliniques et biologiques a recueillir 
pour etablir le risque encouru 
par le patient ? 


QUESTION N° 5 

Quelle est votre demarche 
pour etablir le mecanisme 
de I’insuffisance renale aigue ? 

QUESTION N° 6 

Quel examen complementaire biologique 
sera ici le plus utile a priori ? 

QUESTION N° 7 

Quelles sont vos premieres 
mesures therapeutiques, 
dans I’attente des resultats 
des examens complementaires ? 
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